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Summary: In children with several kinds of renal diseases， fragments of urinary fibrin 
/fibrinogen degradation productsCFDP)and crosslinked fibrin degradation productsCXLFb-
DP)were investigated by autoradiography using western blotting method. Results were 
compared with distribution and immunological features of intraglomerular fibrin/fi-
brinogen related antigenCFRA)based on immunohistopathologic method containing mono【
chloroacetic acidCMCA)treatment. In patients with minimal change nephrotic syndrome or 
membranous nephropathy， crosslinked fibrinCXLFb) was not present in their glomeruli， and 
urinary FDP were composed of fibrinogen degradation productsCFgDP) such as X， Yand 
D. On the other hand， incases of proliferative glomerulonephritis such as Henoch-Schonlein 
purpura nephritis or 19A nephropathy， XLFb was frequently observed along glomerular 
capillary walls. In these cases， urinary FDP were composed of XLFbDPCD-dimer) together 
with FgDP. It was conc1uded that the presence of D-dimer in the urine suggested intrag-
lomerular XLFb， but some part of urinary FDP， especially FgDP， were derived from plasma 
fibrinogen or FDP. 
lndex Terms 




小児腎疾患において，尿中フィプリン/フィブリノーゲ られる.著者は第 1報で小児腎疾患の尿中 FDPのうち
ン分解産物Cfibrin/fibrinogendegradation products， 特に安定化フィプリン由来のもの，即ち尿中安定化フィ
FDP)や糸球体内フィプリン/フィブリノーゲン関連抗 プリン分解産物Ccrosslinkedfibrin degradation prod目
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ucts， XLFbDP)量をヒト D-dimerに対するモノクロ一
ナノレ抗体(DD-3 B 6， DD -4 D 2， Mabco)を 用 い た




















糸球体に FRAの沈着を認めた 3歳から 15歳までの微
小変化型ネフローゼ症候群 I例，膜性腎症 2例，ループ




て， D-dimerに対するモノグロ一ナノレ抗体(DD-3B 6， 





4. 自家製 FgDP，XLFbDP及び尿中 FDPのWest同
町 nblot像自家製 FgDP(1000ng/mI)， XLFbDP(100 
ng/mI)及び、 FDP量がl.0μg/ml以上となるように濃
縮した患児尿を各々 samplebuffer( 2 % SDS， 10 mM  
Tris-HCI， 20 % GlyceroI)と等量混合し， 9O'C 5分間加
熱処理後， Weberら4)の方法に従い SDS-5 %ポリアグ
リルアミドゲノレ電気泳動(SDS-PAGE)を行った.泳動終
了後ゲルスラブをニトロセノレロース膜上に重層し，電極
液(25mM  Tris， 192 mM  Glycine， 20 % MethanoI)を
用いて Towbinら5)の方法に従い，ゲノレ上の蛋白をニト
ロセルロース膜へblottingした.室温で3時間，ブロッ
キング液(5 % Milk， 0.15 M N aCI， 10 mM Tris-HCI : 
pH 7.4)に浸しブロッキングの後， Tris buffer(0.15M 















の分子量は 240k， 150 k， 80 k， 40 kであった.抗ヒト
D-dimerモノクロ一ナノレ抗体CDD-3B 6)を用いた im目
munoblottingではパンドを認めなかったことより 4
;$:のバンドを上から X，Y， D， Eと同定した.一方，自
家製 XLFbDPのうち earlyXLFbDPは抗ヒトフィブ
リノーゲン家兎血清にて 240k， 200 k， 160 k， 40 kと4
本のパγドであったが， 240k， 200 kおよび 160kのパン
ドは抗ヒト D-dimerモノクロ一ナノレ抗体(DD-3B 6)で
も認められたことより，それぞれフィプリン分解産物の
Y-D， D-dimer-E， D-dimerと同定した.40 kのパンド








法及び抗ヒト D-dimerモノクロ一ナノレ抗体(DD-3B 6) 
を用いた鐙光抗体間接法により観察した.
各種小児腎疾患 14例の糸球体内 FRAは，以下の 4つ
のtypeに分けられた.

















ものである. この群には， 6 %の線維性半月体と軽度の













度 中等度メサンギウム増殖と 4-50 %の細胞性半月体
Tabl巴1.Classification of fibrin/fibrinogen related 






MCA MCA dimer 




Typ巴 I 十一 Fg/FgDP
Type I 目立d
Type I 十 士十 XLFbDP
Type I， Type I， 
Type I 十一+十士一十 士一十
nd XLFb 
Type IV 十+ + XLFb 
Fg : Fibrinogen， FgDP : Fibrinogen degradation prod-
ucts， XLFbDP : Crosslinked fibrin degradation prod-
ucts， XLFb: Crosslinked fibrin， MCA: Monochlor 
oacetic acid 
2 2 2 
FgDP XしFbDP XLFbDP 
(1 hour) (24hours) 
Fig_ 1. Autoradiographic patterns of fibrinogen degradation products (FgDP) 
and crosslink巴dfibrin degradation products (XLFbDP) 
FgDP : FgDP was produced by plasmin digestion of human fibrinogert 
XLFbDP (1 hour) : XLFbDP (1 hour) was produc巴dby plasmin 
dig巴stionof crosslinked fibrin for 1 hour 
XLFbDP (24 hours) : XLFbDP (24 hours) was produced by plasmin 
dig巴stionof crosslinked fibrin for 24 hours 
1) Anti fibrinogen serum was used as first antibody 
2) Monoclonal antibody against human D-dimer (DD-3B6) was used 
as first antibody. 
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を有した紫斑病性腎炎 2例， IgA腎症 1例の計 4例が認 は，巣状軽度メサンギウム増殖の IgA腎症ではメサンギ
められた(Table1， Fig. 2および Fig.3). ウム領域に，微小変化型ネフローゼ症候群及び膜性腎症
3.糸球体内の FRAの性状，沈着部位と尿中 FDP分 (stag巴1)では係蹄壁にいす';hも軽度の沈着であった.
画との関係 これら 3例の尿中 FDPは， O.4~3.2μg/ml と出現し，
沈着する FRAがフィブリノーゲンや FgDP等フィブ X， Y， D等全て FgDPで構成されていた.
リノーゲン関連抗原のみであった Typ巴1，3例の FRA FRAがフィブリノーゲン関連抗原に加え XLFbDP
Type I Type I 
Fig.2目 Intraglom巴rulardeposits of FRA before and aft巴rMCA treatment (A， B， E， F) and FRA deposits 
reacting with anti-D-dimer antibody (C， G) 
MCA-soluble FRA that did not r巴actwith anti-D-dimer antibody ar巴observedwithin capillaries (A， B， 
C， Type 1 ， MCNS) and those that reacted with anti-D-dim巴rantibody are observed within mesangium 
and/or capillaries (E， F， G， TypeII， IgA-N). MCNS: Minimal change nephrotic syndrome， IgA-N : 
IgA nephropathy. 
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より構成されていた TypeI， 2例の FRAの沈着部位
は，膜性腎症CstageIII)では係蹄壁，軽度メサンギウム増
殖の IgA腎症ではメサンギウム領域から係蹄壁であiっ
た.これら 2例の尿中 FDP量は， 0.2-0.5 ，ug/rnlで，そ
の分画は， X， Y， D等の FgDPとともに 14-110ng/rnl 
のD-dirnerが認められた.
FRAがフイ"Vメリ}ノーゲン関連抗原と安定化フィプリ






Fig. 3. Intraglornerular deposits of FRA before and after MCA treatrnent CA， B， E， F) and FRA d巴posits
reacting with anti-D-dirner antibody CC， G). 
MCA-insoluble FRA or FRA reacting with anti-D-dirner antibody are obs巴rvedrnainly within capil. 
laries and MCA-soluble FRA within rnesangiurn CA， B， C， TypeIII， IgA-N). 
MCA-insoluble FRA or FRA reacting with anti-D-dirner antibody are obs巴rvedwithin capillaries， 
rnesangiurn， or both CE， F， G， TypeIV， SLE). IgA -N : IgA nephropathy， SLE : Systernic lupus eryth. 
ernatosus 
(218) 松 永 健司
Tabl巴 2.Histological findings and urinary FDP in children with various renal diseas巴S
Diagnosis Histological findings Urinary findings 
Light microscopic Immunof1uorescent Typing of FDP FDP XLFbDP Protein 
findings findingsμg/mJ) (ngβnJ) (mg/dJ) 
FRA FRA 
Before After reacting with 
MCA MCA anti-D-dimer 
treatment treatment antibコdy
Type 1 MCNS Minimal 士 X，Y 
MN (stage 1 ) Membranous neph. 土
IgA-N focal mes. prol 
十
mes. 
Type I MN(stageIII) Memb'ranous neph. 十
g. c.>mes 
mild mes. prol 





mild mes. prol 十一件 十 J 







IgA-N :;>~:;: >~.~~~ ~;;~~\ Y， D-D， D 








mild mes. prol. 
X，Y，D-D，D，E 1.0 





mild-mode. mes. prol. * 
c cel. cres. (33%) mes.-g.c. mes.<g.c 
mode. mes. prol 十士
meS.-g.c. mes.-g.c 
mode'. mes. prcil. + -1十件
n.d. X， D-D，D 
n.d. X，Y，D-D 
c cell. cres. (8%) mes. <g.c. mes. <g.c. m巴s.くg.c
Y，D-D 
EfSPN mild~IIlode mesprol++ 土 X，Y，D-D
c cell. cres. (4%) mes. -g.C. mes. -g.C. 
mode. mes. prol 
n.d. X ， Y ， D -D ， D 
c cell. cres. (50%) mes.-g.c. mes.-g.c. 
グ
mode. mes. prol. + -十十 +-廿 + 
IgA-N :;>~::-，~'~.:~~''，:~~;'\ __X，Y，D-D 






























MCNS : Minimal change nephrotic syndrom巴， MN: Membranous nephropathy， IgA-N: IgA nephropathy， HSPN: Henoch 
-Schonl巴in戸lrpuranephritis， SLE: Systemic lupus erythematosus， neph. : nephropathy， mes. prol. : mesangial prolifera. 
tion， c cell. cres. : with cellular crescents， c fib. cres. : with fibrous crescents， mod巴 moderate，mes. : mesangium， g.c. 




たが， IgA腎症の 4例では， X， Y， D等の FgDPととも
にD-dim巴rが 10-28ng/ml出現していた.
FRAが安定化フィプリンから構成されていると考え
られた TypeIV， 4例の FRAは，いずれもメサンギウム
領域より係蹄壁にかけて観察され，安定化フィプリンの
沈着もほぼ FRAと同様の分布を示し， とりわけ係蹄壁
に強く認められた.これら 4例の尿中 FDP量は， 0.1 
1.5μg/ml， XLFbDP量は 40-150ng/mlとともに高値





















い.今回，教室の Kamitsujiet aF)が考案した MCA処
理法と抗ヒト D-dimerモノクロ一ナノレ抗体を用いた鐙
光抗体間接法により糸球体内 FRAをその性状から 4つ















tron dense deposits(EDD)内への FRA沈着を観察して
いる.
これら患児の尿中 FDP分画は，沈着 FRAがフィブリ
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